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Background/Aim: Recent advances in both diagnosis and treatment have markedly improved the prognosis
in patients with hepatocellular carcinoma (HCC). Bone metastasis has become a clinical problem in the
treatment of HCC patients. The purpose of this study was to evaluate the palliative effect of radiotherapy for
painful bone metastasis from HCC. Methods: From January 1991 to June 2000, 51 patients (77 sites) with
painful bone metastasis from HCC were retrospectively analyzed. Ages ranged from 21 to 80 years (median 55
years). The male:female ratio was 7.5:1. Synchronous or metachronous bone metastasis was seen in 20 (39%)
and 31 patients (61%), respectively. The most common symptom of bone metastasis was pain (45 patients,
88%). Twenty-one patients (41%) had a solitary bone metastasis while 30 (59%) had multiple ones. The sites
of bone metastasis, in order of frequency, were the vertebra (38), rib (20), and pelvis (19). The total radiation
dose ranged from 12.5 to 50 Gy (median 30 Gy). The Wisconsin Brief Pain Questionnaire was used to evaluate
pain response. Results: The overall 1 and 2 year survival rates from the time of bone metastasis were 15%
and 4%, respectively. The median survival time was 5 months. Intrahepatic stage(p=0.014), and metastasis to
other organs(p=0.019) were significant prognostic factor for survival by univariate analysis. There was,
however, no independent prognostic factor on multivariate analysis. Pain relief after radiotherapy was achieved
for 56 sites (73%). Conclusion: The expected life span (median 5 months) in this group of patients suggests
a strong necessity for effective treatment for symptomatic palliation. Radiation therapy was effective in pain
palliation for bone metastasis from HCC, and this could improve patients' quality of life. (Korean J Hepatol
2002;8:304-311)
서 론
국내 암통계에 의하면 간세포암은 연간 만 명 정
도 발생하여 전체 암의 12%를 차지하는 다빈도 암
이다.1 최근 간세포암에 대한 진단과 치료법이 발전
하여 장기 생존 예가 증가함에 따라 종래에 비하여
간외 장기로의 원격 전이 예가 증가하고 있는 추세
이다.2-6 간세포암의 골전이 빈도는 3-20%로 보고
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되며,7-9 때로는 골전이에 의한 증상을 추적하는 중
에 간세포암이 진단되는 경우도 있다.10,11 대체로 간
세포암의 원격 전이 환자의 예후에 대한 임상 의사
의 생각은 매우 부정적이어서 이에 대한 적절한 치
료가 간과되고 있는 경우가 많다.
일반적으로 악성 종양의 골전이시에 방사선치료
는 통증 등 증상의 완화에 좋은 효과를 보이는 것으
로 알려져 있으나 간세포암에서 유래한 골전이 시
방사선치료의 효과에 대한 보고는 드물다. 따라서
본 연구에서는 간세포암에서 유래한 골전이 환자에
서 방사선치료의 통증 조절 효과에 대하여 분석하
여, 향후 이러한 환자들의 치료 방침에 참고가 되고
자 한다.
대상과 방법
1. 환자 특성
1991년 1월부터 2000년 6월까지 병리 혹은 임상
적으로 간세포암에서 유래한 골전이로 진단받고 방
사선치료를 받은 55명의 환자 중 계획된 방사선치
료를 마친 51명을 대상으로 하였다. 제외된 환자는
치료를 거절하거나(2명) 원발 병소의 악화(2명)로
인해 치료가 중단된 경우였다. 간세포암의 골전이
진단은 혈청 AFP 검사와 단순촬영, 전신 골 스캔,
전산화 단층촬영, 자기공명영상 등의 영상적 진단
방법을 이용하였으며 필요시 조직병리학적 진단 방
법을 동원하였다. 대상환자 중 남자가 45명, 여자가
6명으로 남녀비는 7.5 대 1 이었고 연령은 21세에서
80세였고 중앙값은 55세였다.
간세포암 진단 당시 원발성 종양의 형태학적 구
분은 다결절형 37명(72%), 괴상형 9명(18%), 미만
형 5명(10%)이었고 종양의 위치는 우엽 30명(59%),
좌엽 5명(10%), 양측엽 16명(31%)이었다.
2. 골전이의 치료 및 치료 반응 평가
방사선치료는 총 77 부위에 하루 1회 선량 2.5 -
4 Gy로 총선량 12.5 Gy - 50 Gy(중앙값 30 Gy)까
지 조사하였다. 방사선치료의 분할선량(fraction
size)이 다른 경우 이를 비교하고자 할 때, 생물학적
유효 선량(biological effective dose)을 계산하여 적
용하였다.12 본 연구에서 생물학적 유효 선량은 15.6
- 62.5 Gy(중앙값 39 Gy)이었다. 방사선치료 용적
은 육안적종양체적(Gross Tumor Volume)에 1 cm
혹은 1.5 cm의 변연을 포함하여 치료하였으며 척추
인 경우는 전이 병소 상 하 각각 한 개의 정상 척추
까지를 포함하였다. 치료기간동안 치료자세의 정확
성 및 재현성을 위해 Vac-LocⓇ(전성물산, 한국),
MeV-GreenⓇ(전성물산, 한국), 혹은 ThermoplasterⓇ
(전성물산, 한국) 등을 사용하여 치료부위, 특히 사
지 등 자세 변동이 많은 부위를 고정하여 치료하였
다. 방사선치료 이외에 수술이 5예, 경동맥 색전술
이 2예에서 시행되었다.
치료에 대한 통증의 반응은 Wisconsin Brief
Pain Questionnaire(BPQ)13를 이용하였다. 즉, 통증
이 없을 때를 0, 최고점을 10으로 정하고, 치료 전
후에 통증의 경감을 환자 자신이 주관적 수치로 표
현하여 통증이 감소된 경우, 변화없는 경우, 악화된
경우, 반응을 평가할 수 없는 경우로 나누었다.
3. 통계적 분석
생존율 분석은 Kaplan-Meier법을 이용하여 전체
생존율, 골전이 후 생존율을 분석하였다. 골전이 후
생존율의 예후 인자는 진단 당시 골전이의 여부, 골
전이 진단시 간내 병기, 골 이외 다른 병소의 전이
여부, 골전이 병소의 단일성 여부에 따라 log rank
test, Cox regression을 이용하여 분석하였다. 방사
선 조사 선량에 따른 통증 경감의 차이 여부는
Fisher's exact test를 이용하여 분석하였다.
결 과
1. 골전이 양상
원발 병소 진단 당시 동시에 골전이가 있었던 경
우가 20명(39%), 원발 병소 진단 이후에 골전이가
생긴 경우가 31명(61%)이었다. 골전이 진단 시 골
이외의 전이는 19명(27%)에서 관찰되었고 전이 병
소는 폐 16예, 복강내 림프절 8예, 부신 2예, 그 외
장기 4예에서 나타났다. 골전이 진단 당시 간내 병
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기는 원발 병소 치료 후 완치된 경우가 2명(4%), I
기 1명(2%), II기 0명, III기 11명(21%), IVA기 37명
(73%)으로 대부분이 IVA기였다. 골전이에 의한 증
상은 통증이주증상이었고(45명, 88%) 그 외 신경학
적 이상을 동반한 경우가 13예, 외부에서 촉지되는
종괴가 7예, 병적 골절이 5예 있었다.
골전이병소부위는 단일 부위가 21명(41%), 다발
성 골전이가 30명(59%)이었다. 총 107예의 골전이
중에서 가장 빈번한 전이 병소는 척추가 38예로 가
장 많았다. 그 다음으로 늑골 20예, 골반 19예 순 이
었고 그 외 두개골 10예, 장골 9예, 쇄골 4예, 흉골 4
예, 견갑골 3예였다. 총 107예 중 편평골 98예, 장골
이 9예로써 편평골 전이가 현저하게 많았다(표 1).
2. 방사선치료 반응
골전이 병소에 따른 방사선치료 후 통증 변화는
총 77 전이 병소 중 56 병소(73%)에서 호전되어, 실
질적인통증조절효과를보였다. 14 병소(18%)는 변
화가 없었고, 1 병소(1%)는 치료 후에도 통증이 악
화되었으며 6 병소(8%)에서는 치료 반응을 평가할
수 없었다(표 2).
통증의 반응 정도를 평가할 수 없는 6 병소를 제
외한 71 병소에서 방사선 조사 선량과 통증 조절의
연관성을 생물학적 유효 선량에 따라 분석하였다
(표 3). 통증 호전 군과 호전 없는 군(변화 없는 경
우와 악화된 경우)으로 나누었을 때 생물학적 유효
선량이 43 Gy 이상, 43 Gy 이하인 경우 치료 후 통
증 호전이 각각 96%, 70%로 유의한 차이를 볼 수
있었다 (p=0.013). 생물학적 유효 선량 43 Gy는 분
할 선량 2.5 Gy로 치료 할 때 총선량 35 Gy에 해당
되며, 분할 선량 3 Gy로 치료 시에는 총선량 33 Gy
에 해당되는 방사선 조사 선량이다.
방사선치료 후 영상적 평가를 통한 객관적인 종
양 크기의 감소는 15 병소에서만 평가할 수 있었다.
통증과척수압박을 동반한 척추 전이가 있는경우 3
Gy씩 총 39 Gy의 방사선치료는 통증 완화 뿐 만 아
니라 척수 압박을 초래하는 종양의 축소 효과를 유
도할 수있었다(그림 1). 흉막외종괴를형성한늑골
전이 환자에서 2.5 Gy 분할선량으로 30 Gy 의 방사
선치료 후 늑골 전이 병소의 완전 관해를 유도할 수Table 1. Clinical Features of Bone Metastasis
from HCC (n=51)
No. of pts.
Presentation
Synchronous bone metastasis
Metachronous bone metastasis
20 (39%)
31 (61%)
Multiplicity
Single
Multiple
21 (41%)
30 (59%)
Symptoms and Sign
Pain
Neurologic sign
Palpable mass
Pathologic fracture
45 (88%)
13 (25%)
7 (13%)
5 (9%)
Sites
Spine
Rib
Pelvis
Skull
Long bone
Clavicle
Sternum
Scapula
38 (74%)
20 (39%)
19 (37%)
10 (19%)
9 (17%)
4 (8%)
4 (8%)
3 (6%)
Table 3. Pain Response for Bone metastasis
by Biological Effective Dose
BED* (Gy) No. of improved P value†
≤ 43
〉 43
33/47 (70%)
23/24 (96%) 0.013
*: Biological effective dose is total dose that would be
required to produce a particular effect in fractionated
radiotherapy.
†: Statistical significance by Fisher's exact test
Table 2. Symptomatic Response to Palliative
Radiotherapy for Bone Metastasis
Symptom Response* No. of metastasis
Improved
No change
Progression
Unevaluable
56 (73%)
14 (18%)
1 (1%)
6 (8%)
*by Wisconsin Brief Pain Questionnaire
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Figure 1. Case illustration of a thoracic vertebral metastasis; CT scan demonstrates a soft tissue tumor that invades the spinal
canal and compresses the cord (A). After radiotherapy, the size of tumor decreased and cord compression was relieved (B).
금웅섭 외 7인. 간세포암에서 유래한 골전이의 방사선치료
Figure 2. Case illustration of a rib metastasis; CT scan demonstrates an expansile soft tissue mass on extrapleural space
(A). After radiotherapy, a complete regression of the tumor was seen (B).
Figure 3. Case illustration of a sternal metastasis; CT scan demonstrates an expansile soft tissue mass (A). A complete
regression of the tumor was seen (B).
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있었으며(그림 2), 팽창성 흉골 전이 환자에서 3 Gy
분할선량으로 30 Gy의 방사선치료 후 완전 관해를
유도하였다(그림 3).
3. 생존율과 예후 인자
1년, 2년 전체생존율은 각각 50%, 20%로 나타났
다. 생존기간은 2개월에서 113개월까지로 중앙생존
기간이 12개월이었다(그림 4). 처음 간세포암 진단
이후 골전이까지 기간의 중앙값은 5개월이었고 골
전이 진단 이후의 생존율은 1년, 2년이 각각 15%,
4%였고 중앙생존기간은 5개월이었다(그림 4).
골전이 이후의 생존 기간에 대한 예후 인자를 분
석하였다. 단변량 분석시, 골전이진단 당시간내 병
기가 III기, IVA기의 1년 생존율이 각각 27%, 8%로
유의한 차이를 보였다(p=0.014). 골전이 진단 당시
골 이외 다른 부위 전이의 유무에 따라 1년 생존율
이각각 0%, 25%로유의한차이를보였다(p=0.019).
그러나 다변량 분석 시에는 유의한 독립적 예후 인
자는 없었다. 총 51명 중 49명이 사망하였고 2명의
환자는 무병으로 추적 관찰되고 있다. 첫째 예는 55
세 남자로서 우측엽에 국한된 간세포암에 대한 수
술 후 간내 병소는 없는 상태로 골반에 단일부위 골
전이를 보인 예였다. 이 병소에 대하여 경동맥 색전
술과 방사선치료를 시행하였으며 현재 113개월 무
병상태로 추적 관찰되고 있다. 둘째 예는 66세 남자
환자로 역시 수술 후 간내 병소 없는 상태로 늑골에
단일부위 골전이를 보인 경우였다. 방사선 단독 치
료를 시행하였으며 62개월 무병상태로 추적 관찰되
고 있다.
고 찰
간세포암의원격전이는폐, 복강내 림프절, 골 등
의 순으로 나타나며 골전이는 간세포암 환자의 3%
에서 20%를 차지한다.6-9 약 5%에서는 골전이에 의
한 증상으로 간세포암이 진단되기도 한다.4 간세포
암의 골전이 경로는 간정맥을 통한 폐순환과 체순
환에 의해 발생하며, 또한 척추정맥동을 통해서도
발생한다.14 간세포암의 골전이는 척추와 늑골에서
호발하며 척추에서는 골용해성 병변이 주로 나타나
며 늑골은 주로 흉막외 종괴를 형성한다.4 간세포암
에서 유래한 골전이는 다른 악성종양에서 유래한
골전이와 마찬가지로 통증, 골절, 척수신경압박 등
의 심각한 증상을 유발한다. 골전이 이후의 1년 생
존율은 약 20%, 중앙생존기간은 5개월에서 6개월로
보고되고 있다.4,15 따라서 이 기간 동안 적절한 보존
적 치료를 하여 환자의 삶의 질을 향상시키는데에
관심을 기울일 필요가 있다.
일반적으로 악성종양의 골전이 시 치료의 첫 번
째 선택은 방사선치료이다. 방사선치료는 통증 조절
과 척수신경압박에 의한 운동장애에 효과적인 치료
법으로 알려져 있다.16-18 그 외의 골전이 치료로는
수술, 경동맥 색전술 등을 들 수 있다. 수술은 척수
신경압박에 대한 감압이 필요할 때 혹은 상완골, 대
퇴골과 같은 장골 골절시 주로 추천되는 치료법이
다.19-21 경동맥 색전술은 간세포암의 골전이처럼 혈
관 생성이 많은 병변에 이용되며 방사선치료와 비
교시 방사선치료는 94%, 경동맥 색전술은 86%로
비슷한 성적의 통증 호전 효과를 보이고 있다. 치료
후 통증호전 속도의 측면에서도 경동맥 색전술이 5
에서 7일로 방사선치료보다 빠른 반응을 보이나 경
동맥 색전술은 침습적인 방법이며 동맥경화증 환자
나 신기능 저하 환자에서 사용하기 힘들며 여러 개
의 공급 혈관이 있는 전이 병소인 경우에는 효과가
미흡하여 방사선치료의 적응증이 더광범위하다.22,23
Figure 4. Overall survival from the diagnosis of HCC
(solid line) or from bone metastasis (broken line).
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간세포암의 골전이시 방사선치료의 효과에 대한
보고는매우 적다. Taki 등24이 7명의 환자에서 방사
선치료 후 모든 환자가 통증 및 신경학적 증상의 호
전이 있었음을 보고하였고, Chen 등25은 9명의 골전
이 환자에서 8명이 통증의 호전이 있었음을 보고하
였다. 최근 Kaizu 등15은 57명의 환자를 대상으로 총
99 골전이 병소 중 83 병소에서(83%) 통증의 호전
을 보고하였고 통증 호전은 환자의 사망 때까지 지
속된다고 하였다. 본 연구에서도 77 골전이 병소 중
56 병소(73%)에서 통증이 호전되었다.
간세포암의 골전이 이후 생존율의 예후 인자에
대한 분석은 Kaizu 등15에 의해 처음으로 분석되었
다. 단일 부위 골전이와 다발성 골전이의 1년 생존
율이 각각 43%, 8.3%로 보고하였고(p<0.05), 골전
이만 있는 경우와 골 이외의 장기에 전이가 있는 경
우의 1년 생존율이 각각 24.8%, 0%로(p<0.05) 골전
이의 다발성 여부와 골 이외의 장기로의 전이가 중
요한 예후 인자로 보고하였다. 본 연구에서는 골전
이 이후의 생존 기간에 대한 예후 인자 단변량 분석
에서 골전이 진단 당시 간내 병기가 III기, IVA기의
1년 생존율이 각각 27%, 8%로 유의한 차이를 보였
고(p=0.014), 골전이 진단 당시 골 이외 다른 부위
전이가 없는 경우, 있는 경우의 1년 생존율이 각각
25%, 0%로 유의한 차이를 보였다(p=0.019). 그러나
다변량 분석에서 유의한 독립적 예후 인자를 찾을
수 없었으며, 본 연구의 결과와 Kaizu 등의 결과의
차이점은 증례 수를 축적한 좀 더 많은 연구가 필요
함을 시사한다.
Chen 등25은 원발 병소가 효과적으로 치료되었을
때, 골전이 환자에서 23개월 동안 장기간 생존하는
경우를 보고하였다. 본 연구에서도 간의 원발 병소
가 완전관해되고 단일부위 골전이만있었던 2명의
환자에서 경동맥 색전술의 병행 혹은 방사선 단독
치료로 각각 110개월, 62개월의 장기 생존을 볼 수
있었다. 이와 같이 골전이 후에도 장기 생존이 기대
되는 환자에 대한 선별을 통해 방사선 단독 치료 뿐
만 아니라 경동맥 색전술의 병행 등 적극적인 치료
가 고려되어야 할 것이다.
골전이를 포함한 전이성 종양에 대한 증상 완화
적 방사선치료에 대하여 치료 기간, 조사선량, 분할
선량 등에 대한 다양한 견해가 있다. Kaizu 등15은 2
Gy 분할 선량으로 48 Gy 이상, 혹은 3 Gy 분할 선
량으로 39 Gy 이상에서 치료 반응이 좋았다고 보고
하였다(p<0.05). Spanos26등은 골반내 악성종양의
보존적 방사선치료 시 하루에 2번, 1회당 3.7 Gy로
일주일에 2일 동안 14.8 Gy의 방사선치료를 3주 간
격으로 시행하여 총 44.4 Gy를 치료하였을 때 41%
에서 반응이 있음을 보고하였다. 본 연구에서는 분
할선량 2.5 Gy로 치료 시 총선량 35 Gy 이상, 분할
선량 3 Gy로 치료 시 총선량 33 Gy 이상의 환자에
서 통증 조절의 효과가 우수하였다. 그러나 환자 개
인별 상태에 따라 적절한 방사선치료 방법이 선택
되어야 하며, 수술 혹은 경동맥 색전술의 병행 여부
도 환자에 따라 개별화하여 최적의 치료 방법을 선
택해야 한다.
본 연구에서 골전이 이후의 중앙생존기간이 5개
월로 나타났으며, 이는 적극적 치료를 통해 삶의 질
적 향상을 도모해야 함을 시사한다. 방사선치료는
73%에서 통증의 호전을 보인 것처럼 골전이를보이
는 간세포암 환자의 여명동안 삶의 질 향상에 기여
할 수 있다.
요 약
목적: 간세포암의 골전이가 증가됨에 따라 이에
대한 치료의 중요성이 증가되고 있으며 본 연구는
간세포암에서 유래한 골전이 환자에서 방사선치료
의 통증 조절 효과에대하여 분석하였다. 대상과 방
법: 1991년 1월부터 2000년 6월까지 간세포암에서
유래한 골전이로 방사선치료를 받은 55명의 환자
중 계획된 방사선치료를 마친 51명(77 골전이 병소)
을 대상으로 하였다. 대상환자 중남자가 45명, 여자
가 6명으로 남녀 비는 7.5 대 1 이었고 연령은 21세
에서 80세였고 중앙값은 55세였다. 방사선치료는 하
루 1회 선량 2.5 Gy에서 4 Gy로 총선량 12.5 Gy에
서 50 Gy(중앙값 30 Gy)까지 시행되었다. 방사선치
료에 대한 반응은 Wisconsin Brief Pain Question-
naire 검사로 분석하였으며 생존율 분석은 Kaplan-
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Meier법을 이용하였고 통계적검증은 log rank test,
Cox regression을 이용하였다. 결과: 원발 병소의
진단 당시 동시에 골전이가 있었던 경우가 20명
(39%), 원발 병소 진단 이후에 생긴 골전이는 31명
(61%)이었다. 골전이진단시골이외의전이병소는
19명에서 관찰되었고 폐, 복강내 림프절, 부신 등이
었다. 골전이 진단 당시 간내 병기는 IVA기가 37명
(73%)으로 대부분이었다. 골전이에 의한 증상은 통
증이 주증상이었고(45명), 신경학적 이상을 동반한
경우가 13예, 촉지되는 종괴가 7예, 병적 골절이 5예
이었다. 단일 부위 골전이가 21명(41%), 다발성 골
전이가 30명(59%)이었으며 병소 수는 척추가 38예
로 가장 많았고 늑골 20예, 골반 19예 순 이었다. 골
전이 진단시로부터 생존율은 1년, 2년이 각각 15%,
4%였고 중앙생존기간은 5개월이었다. 예후 인자 단
변량 분석에서 골전이 진단 당시 간내 병기
(p=0.014)와 골 이외 다른 부위 전이 유무(p=0.019)
가 유의하였으나 다변량 분석에서는 독립적 예후
인자는 없었다. 총 51명 중 49명이 사망하였고 2명
의 환자는 무병으로 추적 관찰되고 있다. 방사선치
료 후 통증의 변화는 56 병소(73%)에서 호전되었으
며, 14 병소(18%)에서는 변화가 없었고, 1 병소(1%)
는 치료 후에도 통증이 악화되었으며 6 병소(8%)는
평가할 수없었다. 결론: 간세포암의 골전이 이후에
도 중앙생존기간은 약 5개월에 이르고 있다. 따라서
효과적인 증상완화 치료를 필요로 하며, 방사선 치
료는 73%에서통증의 호전을 보이는 유용한치료로
생각된다
색인단어: 방사선치료, 골전이, 신생물/간/간세포암
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